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経過観察中に腫瘍内出血をきたした 
中間型松果体実質腫瘍（PPTID）の 1例
昭和大学藤が丘病院脳神経外科
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抄録：内視鏡的な腫瘍生検術施行後，経過観察中に腫瘍内出血による症状の増悪をきたした中
間型松果体実質腫瘍（Pineal Parenchymal Tumor of Intermediate Diﬀerentiation：PPTID）
の一例を経験したので報告する．症例は 57 歳男性．他院で松果体部に腫瘍を指摘され当院を
受診．診断確定のため内視鏡的腫瘍生検・第Ⅲ脳室底開窓術を施行．病理組織診断は PPTID 
WHO Grade Ⅱで治療もすすめたが，本人の意向により経過観察となっていた．約 1年半経過
後，突然の頭痛・複視が出現し，CTで腫瘍内出血を認め緊急入院となった．再出血防止のた
め開頭腫瘍摘出術を施行．病理診断は今回もやはり PPTID の Grade Ⅱで，術後に放射線療法
を施行，現在再発なく経過観察中である．本例では病理組織上，腫瘍内部に腫瘍内出血による
ヘモジデリンの沈着が認められ，へモジデリン沈着部周囲の血管壁には硝子化変性による肥厚
が認められた．このことから血管壁の硝子化変性により腫瘍内血管の内腔が狭小化し血栓が形
成され，それに伴う壊死や出血が起きた可能性が考えられた．
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　今回われわれは内視鏡的な腫瘍生検術を施行後，
経過観察中に腫瘍内出血をきたし，直達手術による
摘出を行うに至った中間型松果体実質腫瘍，PPTID
と思われた 1例を経験したので報告する．
　症 例
　症例：57 歳，男性．
　主訴：頭痛，複視．
　現病歴：2011 年 9 月他院での脳ドックで松果体
部に腫瘍を指摘され同年 10 月に当院を紹介受診．
当院受診時には神経学的異常所見なく，同年 11 月
10 日に診断確定のために内視鏡的腫瘍生検・第Ⅲ
脳室底開窓術を施行した．病理組織診断の結果は中
間型松果体実質腫瘍，PPTID でWHO Grade はⅡ
であった．治療もすすめたが，本人の意向により，
退院して外来で画像経過を観察していた．今回，
2013 年 4 月 27 日，突然の頭痛と複視が出現し，5
月 2 日に当科外来を受診，頭部 CTを施行した所，
腫瘍内出血を認めたため入院となった．
　既往歴・家族歴：特記事項なし．
　入院時身体所見・神経学的所見：意識清明，眼球
運動は正常だが左方視時に複視の訴えがあった．そ
の他特記すべき所見なし．
　検査所見：前回入院時の血中・髄液中のβ-HCG・
AFPは陰性，髄液細胞診は class Ⅱであった．
　画像所見：2011 年の初診時の頭部 CT（Fig. 1a）
では，松果体部に石灰化を伴った約2 cm大の等吸収
の腫瘍陰影を認め，水頭症の所見は認めなかった．
MRI（Fig. 1b，c）では腫瘍は嚢胞を伴っており，
充実性の部分はT2 で若干高信号（Fig. 1b），造影
T1では腫瘍はほぼ均一に造影された（Fig. 1c）．本
例は 2011 年 11 月 10 日に内視鏡的腫瘍生検術を施
行後，経過観察となり，その間に施行したMRI で
は腫瘍の大きさ・形状に特に変化は見られなかった
が，今回入院時の CT（Fig. 2a）では腫瘍内出血に
よる急激な腫瘍の増大と脳室内への穿破を認めた．
水頭症の所見は認めなかった．今回入院時のMRI
（Fig. 2b，c）では，出血による腫瘍の増大に加え，
嚢胞内への出血も認め，造影T1では出血成分のた
め不均一に造影される所見であった（Fig. 2c）．
　入院後経過：本例は前回の入院時には経過観察と
なったが，今回は腫瘍内出血をきたしており，再出
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血防止のため治療が必要と考えられた．当初本人は
γ-knife を希望し，いったん退院してセカンドオピ
ニオンのため他院を受診したが，最終的にはまず開
頭による腫瘍摘出術を行い，残存した場合は残存部
分に対しγ-knife 照射を検討する方針となった．
　手術は，腹臥位で右 occipital transtentorial ap-
proach にて施行した．四丘体槽の白く肥厚したく
も膜を切開して髄液を排出すると，Galen 静脈と
straight sinus の合流部付近に腫瘍が確認された．
小脳テントを凝固・切開し，腫瘍の摘出を行った．
摘出は腫瘍の下方より始め，ナビゲーションシステ
ムガイド下，piece by piece に超音波吸引器などを
用いて摘出を行った．
　術中所見では腫瘍は境界明瞭で一部石灰化を思わ
せる固い部分もあったが，概ね軟らかく，易出血性
で，凝固止血しながら前方に向かって摘出を進め，
最終的に視蓋から第三脳室の後方が解放された．腫
瘍の上方部分，内大脳静脈の裏側の死角となる箇所
を除き腫瘍は摘出された．最後に第三脳室からの髄
液の流出を確認して終了した．
　病理所見：HE標本（Fig. 3）では比較的 cellurality
が高く，一部にpineocytomatous rosseteが認められ
（Fig. 3a），核異型が比較的強い部分も見受けられた
（Fig. 3b）．免疫染色（Fig. 4）では synaptophysin
（Fig. 4a）と NSE（Fig. 4b），neuroﬁlament protein
（Fig. 4c）が陽性で，その他 GFAP は概ね陰性，
EMA・vimentin や pankeratin，CGAも陰性，また
PLAP・c-kitも陰性でMIB-1 labeling indexは 10.6％
であった．以上の所見より，本例の病理組織診断は
前回同様に PPTID で，WHO Grade は Grade Ⅰの
pineocytoma に近い分化度の Grade Ⅱ，と診断さ
れた．また本例では，HE標本で腫瘍内出血に対応
して腫瘍内部にヘモジデリンの沈着が認められ
（Fig. 3c），その周囲の腫瘍内血管の一部に硝子化
した血管様の組織が認められており（Fig. 3d），腫
瘍内出血をきたした原因との関連性が考えられた．
Fig. 1　 CT scan and MR images on ﬁrst admission
a :  Noncotrast CT scan shows tumor in the 
pineal lesion. The tumor is isodensity 
relative to the brain. Calcifications are 
seen.
b :  The mass shows high signal intensity 
on T2-weighted MR image and there is 
a cyst formation in the tumor.
c :  The tumor shows homogenous contrast 
enhancement on T1-weighted MR image 
after administration of gadolinium-
DTPA.
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　術後経過：術後のCTでは腫瘍の上方，石灰化の
ある一部を除いて，腫瘍はほぼ摘出されていた．造
影MRI（Fig. 5）上では術後変化を除いて，腫瘍の
造影される部分は画像上，ほぼ消失していた．術後
に左視野障害と上方視時の複視が出現したが，徐々
に改善し，最終的に症状はほぼ消失した．術後脊髄
造影MRI・髄液細胞診で髄腔内播種の所見は認め
ず，独歩で自宅退院となった．外来で松果体部中心
に術後局所照射を 50 Gy 施行し，現在再発なく経過
観察中である．
考 察
　中間型松果体実質腫瘍，PPTIDは 1993 年にSchild
等による松果体実質腫瘍の研究17）で提唱された比
較的新しい概念で，小児から成人に多く，頻度的に
は脳腫瘍全体の 0.1 から 0.3％程度とされる松果体
実質腫瘍の，さらに10～ 20％程度と稀な腫瘍，とさ
れている14，15）．病理組織学的に厳密な定義というも
のはないが，組織学的な特徴としては，細胞密度が
比較的高く，類円形核で細胞質が少ない均一な細胞
が分葉状あるいはびまん性に増殖し，pineocytoma
に比べると分化度が低く，核異型が軽度から中等度
認められ，核分裂像も 10 視野中 0から 16 以下に認
められる，とされている．rosette も時に認められ
るが，pineocytoma に比べれば目立たない．また血
管内皮の増生や壊死，出血が見られるのは稀とされ
ている6，14，19）．中には著明な細胞異型を伴うもの16）や
松果体部乳頭状腫瘍（PTPR）との移行型1）も報告
されている．免疫染色の所見では synaptophysin や
NSEが陽性となり，neuroﬁlament protein や CGA，
S-100などは様々な染色性を示し10，14），MIB-1 labeling 
index（MIB-1LI）は 8％から 11.8％とされている6）．
2000 年のWHO分類の改訂から松果体実質腫瘍の
分類に，pineocytoma と pineoblastoma の間にくる
概念として追加され，2007 年の改訂では松果体実
質腫瘍に 4 段階の Grade 分類が採用され，PPTID
Fig. 2　 CT scan and MR images on second 
admission
a :  Noncotrast CT scan shows a 
hemorrhage of the tumor.
b :  The tumor shows heterogenous 
signal intensity and increased 
size on T2-weighted MR image.
c :  The tumor shows heterogenous 
contrast enhancement on T1-
weighted MR image after admin-
istration of gadolinium-DTPA.
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は Grade ⅡとⅢの 2種類となっている12）．
　Jouvet ら10）による 66 例の松果体実質腫瘍に関す
る研究では，4段階の Grading と患者の予後との間
に統計的な有意差があることが示されており，核分
裂像が 10 視野中 6個未満で，neuroﬁlament 染色が
陽性のものを Grade Ⅱ，それ以外が Grade Ⅲ，と
されている10）．またMIB-1LI と患者の予後との間
に相関が見られるとの報告も見られる4）．しかしな
がら病理組織型から推定される患者の予後規定因子
については未だ解明されていない部分があるのが現
状である2-4，14，15）．本例の病理組織所見はHE標本で
比較的 cellurality が高く，核異型が認められ，免疫
染色で synaptophysin と NSE，neuroﬁlament が陽
性，MIB-1LI は 10.6％であり，PPTID の Grade Ⅱ
に相等するものと考えられる．
　一般的に，本例のように松果体実質腫瘍では時
に腫瘍内出血が見られることは pineocytoma や
pineoblastoma では過去にも報告例5，7，8，11）があり，
松果体卒中，Pineal apoplexy9）の原因疾患の一つと
して知られている．頻度的には稀であるものの，原
因不明のくも膜下出血の出血源の一つとしても挙げ
られている5）．しかしながら PPTID で本例のよう
に腫瘍内出血をきたしたという報告はわれわれの渉
猟し得た限りWang 等による 1 例報告19）があるの
みであった．Wang等の報告例は本例と同じくPPTID
の Grade Ⅱで腫瘍内出血による Pineal apoplexy の
症状で発症し，診断確定のための定位的腫瘍生検術
を行ったが，それにより再出血による症状の増悪を
きたし，生検術後早期に後頭開頭による腫瘍摘出術
に至っている．
　本症例における腫瘍内出血の発症機序についてで
あるが，過去の文献では松果体実質腫瘍の腫瘍内出
Fig. 3　Pathological ﬁndings（1）
Hematoxylin and eosin staining features. The tumor exhibits relatively high cellularity, 
and pineocytic rosette formation （a ; arrow, ×400）. Variation in nuclear size and shape, 
cytologic pleomorphism, including hyperchromatic giant cells with bizarrely shaped are 
observed（b ; arrow, ×400）. Several deposits of hemosiderin（c ; arrow, ×400） and some 
hyalinized intratumoral vessels with thick walls（d, ×200）are seen in the tumor.
腫瘍内出血をきたした PPTID
679
血の発症機序について，併存する pineal cyst 内へ
の出血や，V-P シャントなど急激な髄液排除による
腫瘍内静脈灌流の変化などが挙げられている5，7，11）．
しかしながら本症例では過去報告されているような
腫瘍内出血発症前の急激な髄液排除などは行われて
おらず，腫瘍内出血のはっきりとした原因は不明で
ある．本例では腫瘍内出血に対応する腫瘍内部のヘ
モジデリンの沈着が認められており，その周囲には
腫瘍内部の血管壁の硝子化変性による肥厚が認めら
れている．このことから考えられる腫瘍内出血の発
症機序として，神経鞘腫や pilocytic astrocytoma
で腫瘍内出血をきたした症例についての過去の報告
例13，18）で考察されているように，腫瘍内部の血管が
硝子様変性をきたしたために血管壁が肥厚して，内
腔が狭小化したため血栓が形成され，それに伴う壊
死や出血が起きた，と推測することもできる．また
本例では腫瘍内出血をきたす以前に内視鏡による診
断確定のための生検術が行われている．内視鏡的生
検術と腫瘍内出血の間の期間は約 18 か月間開いて
おり，両者の因果関係は明確でないが，生検術を
行ったことにより腫瘍内血管壁の変性が起こり，腫
瘍内出血をきたした可能性も考えられる．
　PPTID の治療方針についてはまだ症例数が少な
いこともあり，標準的なものは確立されておらず，
Fig. 4　Pathological ﬁndings（2）
Immunohistochemical features（×400）. 
The neoplastic cells demonstrate posi-
tive reactions with antibodies to 
synaptophysin（a）, NSE（b）, and 
neuro ﬁlament protein（c）.
Fig. 5　The postoperative MR image
T1-weighted MR image after 
administration of gadolinium-
DTPA shows the subtotal 
removal of the tumor.
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手術または放射線療法の単独から手術に放射線療
法，化学療法を組み合わせたものに至るまで，様々
な治療方針がとられてきたのが現状である．迫口
ら15）も述べているように治療の選択には各症例に応
じた検討が必要と思われる．本例のように Grade
の良い例であっても経過観察中に腫瘍内出血をきた
す可能性も考慮し，治療方針については慎重に検討
する必要がある，と思われた．
文　　献
1） Cohan JN, Moliterno JA, Mok CL, et al. Pineal 
parenchymal tumor of intermediate diﬀerentia-
tion with papillary features: a continuum of 
primary pineal tumors. J Neurooncol. 2011;101: 
301-306.
2） Fauchon F, Jouvet A, Paquis P, et al. Paren-
chymal pineal tumors: a clinicopathological 
study of 76 cases. Int J Radiat Oncol Biol Phys. 
2000;46:959-968.
3） Fevre-Montange M, Szathmari A, Champier J, 
et al. Pineocytoma and pineal parenchymal tu-
mors of intermediate diﬀerentiation presenting 
cytologic pleomorphism: a multicenter study. 
Brain Pathol. 2008;18:354-359.
4） Fevre-Montange M, Vasiljevic A, Frappaz D, 
et al. Utility of Ki67 immunostaining in the 
grading of pineal parenchymal tumours: a mul-
ticentre study. Neuropathol Appl Neurobiol. 
2012;38:87-94.
5） 荻原利浩，柿澤幸成，四方聖二，ほか．43 年間
にわたりくも膜下出血を繰り返した松果体細胞
腫の 1例．Neurol Surg．2008;36:251‒255．
6） Han SJ, Clark AJ, Ivan ME, et al. Pathology of 
pineal parenchymal tumors. Neurosurg Clin N 
Am. 2011;22:335-340.
7） Harada K, Hayashi T, Anegawa S, et al. Pineo-
cytoma with intratumoral hemorrhage follow-
ing ventriculoperitoneal shunt-case report. 
Neurol Med Chir（Tokyo）. 1993;33:836-838.
8） 秦　暢宏，稲村孝紀，松島俊夫，ほか．松果体
部出血による水頭症で発症した pineoblastoma
の 1 例．Neurol Surg．2002;30:65-70．
9） Higashi K, Katayama S, Orita T. Pineal apo-
plexy. J Neurol Neurosurg Psychiatry. 1979;42: 
1050-1053.
10） Jouvet A, Saint-Pierre G, Fauchon F, et al. Pi-
neal parenchymal tumors: a correlation of his-
tological features with prognosis in 66 cases. 
Brain Pathol. 2000;10:49-60.
11） Matsumoto K, Imaoka T, Tomita S, et al. Pineo-
cytoma with massive intratumoral hemorrhage 
after ventriculoperitoneal shunt-case report. 
Neurol Med Chir（Tokyo）. 1997;37:911-915.
12） 中里洋一．脳腫瘍の新WHO分類．Neurol Surg．
2008;36:473-491．
13） Ohba S, Inaba M, Kinoshita Y, et al. Hypoglos-
sal nerve schwannoma with intratumoral hem-
orrhage. Brain Tumor Pathol. 2012;29:43-46.
14） 大竹安史，佐藤憲市，伊東民雄，ほか．中間型
松果体実質腫瘍（PPTID）の2例．脳神外ジャー
ナル．2011;20:456-462．
15） 迫口哲彦，斎藤太一，梶原佳則，ほか．松果体
実質細胞性腫瘍の 3 例．日内分泌会誌．2005; 
81Suppl:98-101．
16） Sasaki A, Horiguchi K, Nakazato Y. Pineal pa-
renchymal tumor of intermediate differentia-
tion with cytologic pleomorphism. Neuropathol-
ogy. 2006;26:212-217.
17） Schild SE, Scheithauer BW, Schomberg PJ, et 
al. Pineal parenchymal tumors clinical, patho-
logic, and therapeutic aspects. Cancer. 1993; 
72:870-880.
18） Shibao S, Kimura T, Sasaki H, et al. Hemor-
rhagic onset of cerebellar pilocytic astrocyto-
ma in an adult: a case report and review of the 
literature implying a possible relation of de-
generative vascular changes to the massive in-
tratumoral hemorrhage. Brain Tumor Pathol. 
2012;29:96-102.
19） Wang CC, Turner J, Steel T. Spontaneous pi-
neal apoplexy in a pineal parenchymal tumor 
of intermediate differentiation. Cancer Biol 
Med. 2013;10:43-46.
腫瘍内出血をきたした PPTID
681
A CASE OF PINEAL PARENCHYMAL TUMOR OF INTERMEDIATE 
DIFFERENTIATION （PPTID） WITH INTRATUMORAL 
HEMORRHAGE DURING THE FOLLOW-UP PERIOD  
Norihiko KUNII and Hitoshi IZUMIYAMA
Department of Neurosurgery, Showa University Fujigaoka Hospital
　Abstract 　　 We report a case of a pineal parenchymal tumor of intermediate differentiation 
（PPTID） with intratumoral hemorrhage during follow-up period after endoscopic tumor biopsy.  A 
57-year-old man was found to have a pineal mass lesion by medical examination of the brain; he was ad-
mitted to our hospital with no complaint.  Endoscopic tumor biopsy and third ventriculostomy were per-
formed.  He was diagnosed as PPTID WHO Grade II according to the histopathological examination.  Al-
though some treatment was recommended, he refused treatment and was discharged.  Although the size 
of the tumor remained unchanged during the follow-up observation, a sudden headache and double vision 
appeared about one and half years later, and intratumoral hemorrhage was observed on the head CT. 
He was emergently admitted to our hospital.  Surgical treatment was required for the prevention of re-
bleeding, and the subtotal removal of the tumor by occipital transtentorial approach was performed.  The 
result based on the histological examination was PPTID WHO Grade II, which was the same diagnosis as 
previously.  Postoperatively, radiotherapy was performed, and no recurrence has been observed to date. 
Previously, a few authors have reported spontaneous intratumoral hemorrhage of PPTID.  In this case, 
histopathological examination revealed several deposits of hemosiderin and the surrounding intratumoral 
hyalinized vessels showed thickening of the walls.  Although the mechanism is unclear, it is hypothesized 
that the tumor vessels showing focal sinusoidal dilatation and hyaline thickening of the walls lead to spon-
taneous thrombosis with consequent necrosis, and frequent hemorrhaging.
Key words :  PPTID, intratumoral hemorrhage, pineal apoplexy
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